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主  論  文  の  要  旨  
An SNP in CYP39A1 is associated with severe neutropenia induced by 
docetaxel (ドセタキセルによる重症好中球数減少症と関連のある CYP39A1遺伝
子多型について )                                    
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【要  旨】  
ファーマコゲノミクスは薬剤の効果や副作用出現頻度における個人差を薬
剤投与前の遺伝子検査で明らかにする手法であり、個人差を予測する指標とな
る遺伝子多型の同定が必要である。ドセタキセル（ DOC）は卵巣がん、子宮体が
んなどの化学療法に幅広く用いられる抗がん剤であり、用量規制因子として好
中球減少症が 73.7%の日本人患者に報告されている。我々は本学産婦人科で化
学療法を実施した卵巣がんおよび子宮がん患者 42 症例を対象に、DMET T M Plus
マイクロアレイを用いた薬物代謝酵素およびトランスポーター遺伝子 225 種の
1,936 SNPs の網羅的タイピングを実施した。そのうち 10 症例に対して血中濃
度測定もおこなった結果、 DOC の血中濃度および重症好中球減少症の両方に関
連した SNP として、 CYP39A1（ rs7761731）を同定した。当該 SNP に関してリス
クアレルの有無を比較すると副作用のオッズ比が約 10 倍高い結果となった。し
たがって、本遺伝子多型を治療前にタイピングすることは、外来化学療法で頻
用される DOC を安全に投与できる症例を抽出するという個別化医療に寄与する
と考えられた。  
